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【目的】
1－Gの地球上で生活する我々は．、重力に抗した姿
勢の保持・制御を余儀なくされている。従って、特
に抗重力筋の形態や機能は、重力に抗した筋活動と
密接に関係している。ヒトやラット等を使った研究
でよく利用される抗重力筋であるヒラメ筋は
80～90％が遅筋線経によって構成されている遅筋で
ある。共働筋である足底筋や排腹筋など他の足関節
底屈筋は一般的に速筋であるのに、なぜヒラメ筋の
みが遅筋であるのかよく知られていない。しかし、
生後間もない頃はヒラメ筋も他の筋と同じような特
性を有しているが、3週間の授乳期における重力に
抗したヒラメ筋のtonicな活動が遅筋線経の数を増
やすという示唆も得られている。これに対し、後肢
を懸垂して抗重力筋活動を抑制すると、遅筋化のみ
ならず筋線維横断面積の増大も進行しない。逆に、
遅筋化がすでに起きたヒトやラットのヒラメ筋にか
かる抗重力筋活動をベッドレストや宇宙飛行、後肢
懸垂などにより抑制すると、速筋化を伴った筋線経
の萎縮が誘発される。このようにヒラメ筋の特性は
重力に抗した筋活動の有無によって大きく影響され、
そのメカニズムを追求する研究にも着手されている
が、必ずしも詳細な解明には至っていない。
筋の活動は、一般的に筋電図で求められるneural
activity、収縮による張力発揮（mechanicalload）およ
びmetabolic activityが同期して起こるため、筋の可
塑機構におけるこれらの個々の役割を求めづらい。
しかし「我々は＿筋＿の耳塑磯構にお＿け＿る＿meChanical
load、neuralactivityおよびmetabolicactivityはそれぞ
れ異なる役割を果たすという知見を得ている。たと
えば、筋容積の調節ではmechamicalloadが重要な要
因である。ところが、meChanicalloadのレベルに応
じたどのような機構が、筋に肥大や萎縮を誘発する
のかは不明である。そこで、このブラックボックス
解明を目指した研究に着手した。
【方法】
成熟ラットを用いて、共働筋である足底筋および
排腹筋の末梢部臆を切断し、ヒラメ筋にかかる
mechanicalloadを増や，Lた場合、後肢懸垂により
mechanicalloadを減らした場合、感覚神経線経を切
断した場合、共働筋の腱切断と感覚神経線経の切断
を組み合わせた場合等におけるヒラメ筋筋線維横断
面積、筋核数、筋核サイズ、単一筋核による細胞質
支配領域、単一筋核中の核小体数、リン酸化リボソ
ームタンパク質S6（S6）、27kD熱ショックタンパク
質27（HSP27）、およびユビキチン化ミオシン重鎖タ
ンパク質等を分析した。
【結果および考察】
その結果、共働筋末梢部臆の切断はヒラメ筋およ
び筋線経に代償性肥大を誘発し、後肢懸垂により逆
に顕著な萎縮が起きた。Mechamicalloadのレベルに
応じて筋線維容積が調節されることが明らかである。
ところが、meChanicalloadは保たれても、（後肢懸垂
に比べてマイナーではあるが）感覚神経切断でも萎
縮が誘発された。筋線維肥大は、核小体数の増加に
加え、S6およびHSP27のリン酸化の克進を伴って
おり、タンパク質合成の促進が示唆された。逆に、
萎縮筋線経には（核小体数の減少は見られなかった
ものの）、リン酸化したS6およびHSP27発現が顕著
に低下しており、ミオシン重鎖タンパク質のエビキ
チン化や核容積の増大も少々元進していた。従って、
萎縮にはタンパク質分解の促進も関与しているが、
それよりも合成の抑制が主たる原因であるというこ
とが明らかとなった。Mechamicalloadレベルに応じ
たこのような反応は、一般的に感覚神経切断により
軽減された。
筋線維容積の調節因子としてmechanicalloadレベ
ルが主たる役割を果たすことが明らかとなった。し
かし、どのような機構でS6やHSP27のリン酸化等
にシグナル伝達され、タンパク質合成が調節される
のかは不明である。これに関する追求は今後の課題
としたい。
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